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Renale Salzregulation  
Physiologische Mechanismen und ihre 
medikamentöse Beeinflussung 
RUDOLF P. WÜTHRICH, STEPHAN SEGERER, ZÜRICH
Zusammenfassung
óó Die Ausscheidung von Kochsalz (NaCl) wird durch die Nieren gesteuert. 
Die Möglichkeiten, ein Überangebot an NaCl zu eliminieren, sind jedoch re-
lativ beschränkt. Eine hohe Kochsalzzufuhr trägt zur Erhöhung des durch-
schnittlichen Blutdrucks in der Allgemeinbevölkerung bei. Es besteht ein 
kausaler Zusammenhang zwischen hoher Kochsalzzufuhr und Hypertonie. 
Bei stark eingeschränkter Nierenfunktion führt ein hoher Salzkonsum zur 
Salzretention, die sich in renaler Hypertonie und Ödemen äussert. Aufgrund 
der reduzierten glomerulären Filtrationsrate in höherem Alter entwickelt 
sich eine «Salzsensitivität». Eine Einschränkung der Salzzufuhr senkt den 
Blutdruck und verbessert das Ansprechen auf Antihypertensiva. Diuretika 
erhöhen die Ausscheidung von Kochsalz, wirken der latenten oder mani-
festen Salzretention entgegen und sind eine wichtige Basis der antihyper-
tensiven Therapie bei Niereninsuffizienz.
Résumé
óó Les reins régulent l‘excrétion du sel (sel de cuisine, NaCl). Les possibilités 
d‘éliminer un apport excessif de NaCl sont cependant relativement limi-
tées. Une alimentation riche en sel contribue à élever la pression artérielle 
moyenne dans la population générale. Il existe une relation de cause à  effet 
entre un apport élevé en sel et l‘hypertension. Lorsque la fonction rénale 
est fortement affaiblie, une forte consommation de sel entraîne une réten-
tion saline qui se manifeste sous forme d‘hypertension rénale et d‘œdèmes. 
En raison du moindre taux de filtration glomérulaire avec l‘âge, une «sen-
sibilité au sel» se développe. Une diminution de la consommation de sel 
fait baisser la tension et améliore la réponse aux antihypertenseurs. Les 
 diurétiques augmentent l‘excrétion de sel, agissent contre la rétention sa-
line latente ou manifeste et constituent une base importante du traitement 
antihypertenseur en cas d‘insuffisance rénale.
Riassunto
óó L’escrezione di cloruro di sodio (NaCl) è regolata dai reni. Le possibilità di 
eliminare un eccesso di NaCl sono però relativamente limitate. Un appor-
to elevato di cloruro di sodio contribuisce all’aumento della pressione ar-
teriosa media nella popolazione generale. Tra l’apporto elevato di cloruro 
di sodio e l’ipertensione esiste un rapporto causale. In caso di disfunzione 
renale marcata, un elevato consumo di cloruro di sodio causa ritenzione 
salina, che si manifesta con ipertensione renale ed edemi. A causa della ri-
dotta velocità di filtrazione glomerulare in età avanzata si sviluppa una “sen-
sibilità al sale”. La limitazione dell’apporto di sale abbassa la pressione ar-
teriosa e migliora la risposta agli anti ipertensivi. I diuretici aumentano 
l’escrezione di cloruro di sodio, contrastano la ritenzione salina latente o 
manifesta e costituiscono una base importante della terapia anti iperten-
siva in caso di insufficienza renale.
óóóó Kochsalz besteht aus Natrium und Chlorid. Der 
Körper eines Erwachsenen enthält rund 150–300 g 
NaCl. Täglich werden 1–3 g Kochsalz benötigt, um 
den obligaten Verlust durch Schweiss sowie renale 
und gastrointestinale Ausscheidungen auszuglei-
chen. In westlichen Ländern – auch in der Schweiz – 
ist die tägliche Kochsalzzufuhr mit durchschnittlich 
8–15 g/Tag aber wesentlich höher. Der jährliche Mi-
nimalbedarf an NaCl beträgt etwa 0,5–1 kg, der tat-
sächliche Kochsalzkonsum wird jedoch mit 1,8–6,4 kg 
angegeben. Die empfohlene Menge Kochsalz bei Pa-
tienten mit arterieller Hypertonie liegt bei 6 g/Tag.
Über 90% der extrazellulären Elektrolyte sind Na-
trium-Salze (zwei Drittel NaCl, ein Drittel NaHCO3). 
Diese sind hauptsächlich verantwortlich für den os-
motischen Druck und für das Extrazellulärvolumen 
(EZV). Die täglich aufgenommene Kochsalzmenge 
muss exakt wieder ausgeschieden werden (ausge-
glichene Bilanz), damit EZV und Blutdruck konstant 
bleiben.
Salzhomöostase beim Menschen
Der menschliche Organismus ist sehr gut gegen Salz- 
resp. Natriumverlust geschützt und kann die Salzho-
möostase auch bei niedriger Zufuhr aufrecht erhal-
ten. Im Gegensatz zur optimierten Salzkonservierung 
ist die Kontrolle einer übermässigen Zufuhr von NaCl 
weniger gut geregelt. Die Ausscheidung von Koch-
salz wird über das EZV reguliert. Bei Kochsalzüber-
schuss nimmt das Blutvolumen zu, was wiederum 
eine Dehnung der Herzvorhöfe bewirkt. Dies führt 
zur Freisetzung von atrialem natriuretischem Peptid 
(ANP) und zur Steigerung der renalen Natriumaus-
scheidung im Sammelrohr der Nephrone. Zusätzlich 
werden die Renin- und die darauffolgende Aldoste-
ronsekretion gehemmt, was eine zusätzliche Reduk-
tion der Natriumresorption im Sammelrohr bewirkt 
(Abb. 1).
Die Nieren sind für die Regulation der Salzhomö-
ostase im Körper verantwortlich. Im Urin werden 
>90% der aufgenommenen Menge NaCl wieder aus-
geschieden. Deshalb erlaubt die Messung der Natri-
ummenge im 24-Stunden-Urin Rückschlüsse auf den 
Salzkonsum. Dies lässt sich beispielhaft wie folgt il-
lustrieren:
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·  Ein Hypertoniker scheidet in 24 Stunden 3,0 l Urin 
aus;
·  Die Natriumkonzentration im 24-Stunden-Urin 
beträgt 102 mmol/l;
·  Die Gesamtmenge des ausgeschiedenen Natri-
ums beträgt folglich 306 mmol;
·  1 g NaCl enthält 17 mmol Natrium; daher beträgt 
die approximativ eingenommene Kochsalzmen-
ge rund 18 g, was einen sehr hohen Salzkonsum 
darstellt.
Die Kochsalzaufnahme kann in der Praxis approxi-
mativ auch durch Bestimmung von Natrium und Kre-
atinin im Spontanurin abgeschätzt werden, damit 
auf eine 24-Stunden-Urinsammlung verzichtet wer-
den kann. Ein Natrium/Kreatinin-Quotient von 
17 mmol/mmol entspricht ca. 170 mmol Natrium pro 
24 Stunden, was einer Salzmenge von rund 10 g NaCl 
entspricht (Tab. 1).
Bei normaler Nierenfunktion werden in den Glo-
meruli täglich rund 180 l Ultrafiltrat produziert. Da-
rin enthalten sind rund 1,2 kg NaCl (ca. 25 000 mmol 
Natrium pro Tag), was ein Mehrfaches der Menge des 
Gesamtkörperkochsalzes darstellt. Das Ultrafiltrat 
wird entlang des Nephrons aufbereitet, wobei rund 
99% des filtrierten Natriums und Chlorids wieder 
rückresorbiert werden, sodass im Urin – entsprechend 
der eingenommenen Salzmenge – etwa 12 g ausge-
schieden werden.
Vom filtrierten Natrium werden etwa 65–70% im 
proximalen Tubulus rückresorbiert, 20–25% in der 
Henle’schen Schleife, 5% im distalen Tubulus und ca. 
4% im Sammelrohr. Spezifische Transporter und Kanä-
le bewerkstelligen die Natriumrückresorption in den 
tubulären Abschnitten der Nephrone. Im proximalen 
Tubulus wird Natrium durch den Natrium-Protonen-
austauscher sowie die Kotransporter mit Glukose, 
Phosphate, Aminosäuren und Zitrat rück resorbiert. In 
der Henle’schen Schleife ist der spezifische Natrium-
Kalium-2-Chloridtransporter für die Natriumresorp tion 
zuständig, im distalen Tubulus der NaCl-Kotranspor-
ter. Im Sammelrohr schliesslich sind spezifische 
Natrium kanäle für die Natriumrückresorption zustän-
dig. Letztere werden durch Aldosteron und atriales na-
triuretisches Peptid reguliert.
Bei eingeschränkter Nierenfunktion wird wesent-
lich weniger Ultrafiltrat generiert. Dafür wird die 
Rückresorption von Natrium in den verbleibenden 
Nephronen vermindert, was die fraktionelle Aus-
scheidung von Natrium (FENa+) erhöht. Wahrschein-
lich ist bei vielen renalen Erkrankungen die Natrium-
ausscheidung eingeschränkt, sodass es zu einer 
positiven Natriumbilanz und zur Erhöhung des EZV 
kommt. Dies führt klinisch zur Hypertonie und allen-
falls zu Ödemen. Zusätzlich gibt es typische Krank-
heiten, bei welchen die renale Salzresorption erhöht 
ist und die sich klinisch vor allem mit Ödemen äus-
sern:
· Herzinsuffizienz
· Leberzirrhose
· nephrotisches Syndrom
Im Gegensatz dazu sind Situationen, bei denen die 
Niere Natrium unkontrolliert ausscheidet, sehr sel-
ten, zum Beispiel bei tubulointerstitiellen Nephropa-
thien (Salzverlustniere). Diese äussern sich klinisch 
mit hypotonen Blutdruck verhältnissen.
Salzzufuhr und Blutdruck
Es ist gut belegt, dass eine überdurchschnittliche 
Kochsalzzufuhr zur Erhöhung des durchschnittlichen 
Blutdrucks in der Allgemeinbevölkerung beiträgt. Es 
reagieren jedoch nicht alle Menschen gleich auf eine 
hohe Kochsalzzufuhr, und nicht jeder Mensch mit 
übermässiger NaCl-Zufuhr entwickelt eine Hyperto-
nie. Die Zunahme des Blutdrucks im Alter korreliert 
jedoch mit der Salzaufnahme. Viele Hypertoniker zei-
gen auch eine Salzempfindlichkeit: Die erhöhte Koch-
salzzufuhr verschlechtert den Blutdruck, und eine 
Natriumrestriktion reduziert bei diesen Patienten 
den Hypertonus. Übergewichtige Personen und 
Abb. 1 Regulation der Natriumausscheidung bei Salzüberschuss
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Tab. 1 Facts zum Kochsalz
Mol. Gew. NaCl = 58.5 g 1 g NaCl = 17 mmol Na+ plus 17 mmol Cl-
Mol. Gew. Na = 23.0 g 1 g Na = 43 mmol Na+
Mol. Gew. Cl = 35.5 g 1 g Cl = 28 mmol Cl-
Diabetiker sind ebenfalls salzempfindlich, genauso 
wie Patienten mit niedrigen Reninwerten, die ge-
häuft bei hypertensiven Afroamerikanern vorkom-
men («low renin essential hypertension»). 
Bei einer Einschränkung der Nierenfunktion ist 
die Salzausscheidung beeinträchtigt. Bei hoher Koch-
salzzufuhr führt dies zur latenten, oder bei stark ein-
geschränkter Nierenfunktion zur manifesten Salzre-
tention, die sich in erhöhtem Blutdruck (renale 
Hypertonie) und Ödemen äussert. Aufgrund der ab-
nehmenden Nierenfunktion werden ab dem 65. Al-
tersjahr die meisten Menschen salzempfindlich und/
oder entwickeln eine Hypertonie. Eine Reduktion der 
Kochsalzzufuhr ist deshalb bei älteren Patienten mit 
essentieller Hypertonie sinnvoll und verbessert das 
Ansprechen auf die Antihypertensiva.
Was passiert bei reduziertem Salzkonsum?
Beim gesunden Menschen führt eine gesteigerte Na-
triumzufuhr in der Regel nicht zu einem Natrium-
überschuss im Körper, denn die eingenommene Na-
triummenge wird sehr präzise in den Nieren wieder 
ausgeschieden. Bei Nieren-, Herz- und Lebererkran-
kungen kann die renale Natriumausscheidung ge-
stört sein, sodass es zu einem Natriumüberschuss 
kommt, der sich klinisch durch Volumenexpansion 
und Ödeme manifestiert. Gerade bei gesteigerter 
Salzzufuhr werden die Ödeme speziell begünstigt. 
Um diesen Ödemen entgegenzuwirken, empfiehlt 
sich bei ödematösen Nieren-, Herz- und Lebererkran-
kungen eine Einschränkung der Kochsalzzufuhr. Zu-
sätzlich können Diuretika helfen, die Ödeme und den 
Volumenüberschuss zu korrigieren. 
Zahlreiche randomisierte Studien haben die Zu-
sammenhänge zwischen Blutdruck und Salzkonsum 
untersucht. Die wohl berühmtesten Studien zur 
Kochsalzreduktion bei der Behandlung und Präven-
tion der arteriellen Hypertonie sind die DASH-Studi-
en («dietary approach to stop hypertension»). Im er-
sten Teil (DASH I) wurde die Natriumzufuhr nicht 
verändert. Trotzdem wurde in der Gruppe, die sich 
nach der DASH-Diät obst- und gemüsereich sowie 
fettarm ernährte, eine ausgeprägtere Blutdrucksen-
kung als in der Kontrollgruppe festgestellt. Im zwei-
ten Teil (DASH II) erfolgte eine strikte Einschränkung 
der Kochsalzzufuhr mit einer Aufteilung in drei Grup-
pen (9 g, 6 g und 3 g/Tag). Es konnte eindrücklich ge-
zeigt werden, dass die Reduktion des Salzgehalts den 
Blutdruck signifikant senkte. Der Effekt war am aus-
geprägtesten bei der DASH-Diät und bei Patienten 
mit Bluthochdruck.
Salzhomöostase und Diuretika
Diuretika werden bezüglich Wirkung an spezifischen 
Transportsystemen im Nephron in vier Gruppen un-
terteilt (Tab. 2). Carboanhydrasehemmer wie Ace-
tazolamid beeinflussen hauptsächlich die Natrium-
Tab. 2 Diuretika – medikamentöse Klassen
Klasse Wirkungsort Medikament
Thiazide Distaler Tubulus Hydrochlorothiazid, 
Chlortalidon, Indapamid
Schleifendiuretika Henle’sche Schleife Furosemid, Torasemid, 
Bumetanid, Piretanid
Kaliumsparende 
Diuretika
Sammelrohr Amilorid, Triamteren, 
Spironolacton
Carboanhydrase-
hemmer
Proximaler Tubulus Acetazolamid
Osmotisch Proximal, Henle Mannitol
bikarbonat-Rückresorption im proximalen Tubulus. 
Nebst der gesteigerten Natriumexkretion kommt es 
auch zu einer Bikarbonaturie und Kaliurie, die sich in 
einer metabolischen Azidose und Hypokaliämie äus-
sern. Die diuretische Wirkung von Acetazolamid ist 
gering. Deshalb wird Acetazolamid primär nicht zur 
Behandlung von Ödemen und erhöhtem Blutdruck 
eingesetzt, der Wirkstoff kann aber beim Glaukom 
und bei der Behandlung der metabolischen Alkalo-
se (bei hydropischen Zuständen wie Herzinsuffi zienz) 
von Nutzen sein.
Schleifendiuretika (Furosemid, Torasemid, Pire-
tanid und Bumetamid) wirken an der luminalen Sei-
te der Henle’schen Schleife und inhibieren dort den 
Natrium-Kalium-2-Chloridkotransporter. Schleifen-
diuretika sind die am stärksten wirksamen Diuretika 
und werden sehr erfolgreich zur Behandlung von 
ödematösen Erkrankungen eingesetzt.
Thiaziddiuretika wirken im distalen Tubulus, wo 
sie die Natrium-Chlorid-Kotransporter an der lumi-
nalen Seite des distalen Tubulus hemmen. Zusätz-
lich stimulieren Thiaziddiuretika die Kalziumrück-
resorption. Thiazide sind schwächer wirksam als 
Schleifendiuretika, können aber synergistisch in 
Kombination mit Letzteren eingesetzt werden (se-
quentielle Nephronblockade).
Am Sammelrohr findet die Feineinstellung der 
Natrium- und Wasserexkretion statt. Die Natrium-
rückresorption wird durch Aldosteron reguliert und 
erfolgt primär über den apikalen Natriumkanal. Ami-
lorid und Triamteren sind kaliumsparende Diuretika, 
die den Natriumkanal direkt hemmen. Spironolacton 
wirkt durch Antagonisierung von Aldosteron. 
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Um ihre Wirkung zu entfalten, müssen Diureti-
ka in den Tubulus gelangen. Dies erfolgt über proxi-
mal tubuläre Sekretion und in geringerem Mass über 
glomeruläre Filtration. Schleifen- und Thiaziddiueti-
ka entfalten ihre Wirkung an den spezifischen lumi-
nalen Transportern. Da diese Diuretika stark prote-
ingebunden sind, gelangen sie bei Hypoalbuminämie 
in geringerem Mass in das proximal tubuläre Lumen. 
Auch bei Volumenkontraktion und verminderter Nie-
rendurchblutung resp. verminderter glomerulärer 
Filtrationsrate (GFR) ist eine geringere Wirkung zu 
erwarten (Tab. 3). Dies kann durch entsprechende 
Dosissteigerung kompensiert werden. Thiazide wie 
Hydrochlorothiazid und Chlortalidon verlieren bei 
einer GFR von <30 ml/min an Wirkung, können je-
doch in Kombination mit Schleifendiuretika auch bei 
stark eingeschränkter GFR noch zu einer verbes-
serten Natriurese führen. Metolazon wirkt an ver-
schiedenen Nephronabschnitten und bleibt auch bei 
einer GFR <30 ml/min wirksam.
Die Nebenwirkungen von Diuretika sind wohl-
bekannt. Nebst Volumendepletion und Azotämie 
sind vor allem Hyponatriämie (fast ausschliesslich 
mit Thiaziddiuretika), Hypokaliämie (meist mit me-
tabolischer Alkalose), Hyperkaliämie (bei kaliumspa-
renden Diuretika), Hyperurikämie, Hypomagne-
Tab. 3 Indikationen für Diuretika
Wirkungsmechanismus:
 · verminderte NaCl-Reabsorption im Nephron
 · vermehrte H2O-Ausscheidung
Indikationen:
 · Ödeme
 - renal
 - kardial
 - hepatisch
 · Hypertonie
 · Andere:  Hyperkalzämie (nur Schleifendiuretika)
Nierensteine (Thiazide)
Glaukom (nur Acetazolamid)
siämie und Störungen des Glukosestoffwechsels zu 
nennen. Die Hyponatriämie bei Thiaziddiuretika ist 
in aller Regel keine Folge des Natriumverlusts, son-
dern entspricht einer inadäquaten ADH-Freisetzung 
mit Wasserretention. Kaliumkontrollen sind nach The-
rapiebeginn mit Diuretika notwendig. Die Kombina-
tion von ACE-Hemmern und Spironolacton kann bei 
Niereninsuffizienz zu schweren und lebensbedroh-
lichen Hyperkaliämien führen. Insbesondere sollte 
die gleichzeitige Einnahme von nicht-steroidalen 
Antiphlogistika vermieden werden. Kaliumsparende 
Diuretika sollten bei eingeschränkter Nierenfunk tion 
nicht oder nur unter strenger Kontrolle durch den 
Spezialisten eingesetzt werden.
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